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RESUMEN

Objetivo: Analizar un conjunto de indicadores para comprender la variabilidad de la

evolucion y el impacto de la epidemia de COVID-19.

Método: Estudio ecoldgico de paises con mas de 200 casos notificados. Se han
analizado variables demograficas, de gasto sanitario y de caracteristicas de los servicios
sanitarios como variables explicativas, y las tasas de incidencia, mortalidad y letalidad
como variables respuesta. Se ha creado un indice de letalidad relativa. Los datos
proceden de organismos internacionales. La magnitud de las asociaciones se ha

estimado mediante el coeficiente de correlacién de Spearman.
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Resultados: El numero de pruebas y de profesionales de medicina se asocian a una
mayor incidencia. La mortalidad y la letalidad no se asocian con variables demograficas,

de gasto sanitario ni de los servicios sanitarios.

Conclusion: Las diferencias sugieren una subestimacion generalizada de la magnitud
de la epidemia. Es necesario mejorar la identificacion de casos y la eficacia de los

sistemas de vigilancia epidemioldgica.

Palabras clave:

Epidemias

Coronavirus

Enfermedades infecciosas

Vigilancia epidemiologica

Case fatality rate of COVID-19: absence of epidemiological pattern
ABSTRACT

Objective: Analyze a set of indicators to understand the variability of the evolution and

impact of the COVID-19 epidemic in a set of selected countries.

Method: Ecological study of a group of countries with more than 200 reported cases.
Demographic variables, health expenditure variables, and variables about
characteristics of health services were included as explanatory variables. and incidence,
mortality and fatality rates have been analyzed as response variables. In addition, a
relative fatality index has been created. Data are from international organizations.
Spearman's correlation coefficient was used to estimate the magnitude of the

associations.

Results: Number of tests and of medical professionals are associated with a higher
incidence rate. Mortality and case fatality rate are not associated with demographic,

health expenditure, or health services variables.

Conclusion: Differences suggest a general underestimation of the magnitude of the
epidemic. Improvement of case identification and effectiveness of epidemiological

surveillance systems is necessary.
Keywords: Epidemics

Coronavirus
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Epidemiology
Communicable diseases
Epidemiologic surveillance
Introduccién

La enfermedad por coronavirus (COVID-19) se comunicé por primera vez en China en
diciembre de 2019 y en poco mas de 3 meses se ha extendido a mas de cien paises?.
Es una enfermedad sin tratamiento farmacolégico especifico y con unos mecanismos
de transmisibilidad y letalidad poco conocidos. Estas caracteristicas dificultan la
implantacién de intervenciones sanitarias por parte de los sistemas de salud. A este
escenario se agregan la diversidad de aspectos econdémicos, sociales y demogréficos,
y las capacidades de los sistemas de salud para identificar y ofrecer atencién médica a

las personas afectadas.

La evolucion de esta pandemia, en términos de incidencia, mortalidad y velocidad de
expansion, es heterogénea, con diferencias entre paises e incluso entre regiones del
mismo pais. Esto requiere comprender los elementos que impulsan su comportamiento?.
Algunos estudios muestran que existen diferencias en la presentacion clinica y en la
gravedad de la enfermedad, y que la letalidad es mayor en las personas mayores?.
Ademds, una parte de los infectados requerirAd asistencia sanitaria, incluyendo
hospitalizacion®. Por lo tanto, la estructura y la capacidad de los sistemas sanitarios son

importantes para el impacto de la epidemia.

Este estudio tiene por objetivo analizar factores asociados al impacto de la epidemia de
COVID-19 en paises de diversos continentes a partir de indicadores de morbilidad y
mortalidad. Para ello, se describe y analiza la asociacion de una seleccion de
indicadores relacionados con la capacidad asistencial de los sistemas de salud y las
caracteristicas demograficas de los paises seleccionados, asi como los elementos que
caracterizan el proceso epidémico, como la magnitud, la velocidad de propagacion y la
letalidad.

Método

Estudio ecolégico basado en datos secundarios de China y de los paises de la
Organizacioén para la Cooperacion y el Desarrollo Econémico (OCDE) con méas de 200
casos notificados hasta el 18 de marzo de 2020* Estos paises concentran la gran
mayoria de los casos y tienen caracteristicas socioecondmicas relativamente

homogéneas.
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Se han seleccionado los indicadores del Banco Mundial de «densidad de poblacién» y
«porcentaje de personas mayores de 65 afios» de cada pais, debido a que pueden ser
factores importantes en la propagacion de la epidemia y en su impacto en la
mortalidad®®. Se han incluido los indicadores de la OCDE sobre «gasto per capita en
salud», «gasto en salud como porcentaje del producto interior bruto», «nimero de
profesionales de medicina» y «<niumero de camas de hospital por habitante», los cuales
muestran la capacidad de cada pais para responder a la epidemia’. Se han incluido
también las estimaciones del nimero de pruebas de COVID-19 por millon de personas
realizadas en los paises del estudio, publicadas en el blog Our World in Data, basadas
en fuentes oficiales, para identificar la capacidad diagndstica de los respectivos sistema

sanitarios®.

El nimero de casos y el nimero de muertes confirmadas se han obtenido del Centro
Europeo para la Prevencion y el Control de Enfermedades®. Con estos datos se han
estimado las variables respuesta para identificar el impacto de la epidemia, las tasas de
incidencia y de mortalidad, y la letalidad. Las tasas de incidencia y la mortalidad se han
calculado a partir del nUmero de casos confirmados y del nimero de muertes por
COVID-19, y para los denominadores se han utilizado las poblaciones de los paises,
disponibles en el repositorio de la Organizacion Mundial de Salud®. La letalidad se ha
calculado como el numero de muertes en funcion del numero de casos confirmados de
COVID-19. Ademas, se han incluido como variables explicativas del proceso epidémico
el tiempo desde el primer caso y el tiempo para llegar a los 100 casos, que se han

calculado con los datos de las fechas de los casos y de las muertes.

Para identificar diferencias en la letalidad se ha desarrollado un indice de letalidad
relativa, utilizando la tasa de letalidad del brote de COVID-19 en el crucero Princess
Diamond como referencia®®. Este indice es la letalidad de cada pais en relacién con la
letalidad que hubo en el crucero. En este, se realizé seguimiento a una gran mayoria de
pasaje y tripulacion, 3710 personas en total, lo que ha permitido calcular la letalidad con
una precision muy superior a la que se puede estimar actualmente en los paises
afectados. Ademas, la mayoria de los casos se detectaron en pacientes nacidos en
paises de la OCDE??, similares a los incluidos en este estudio. Hubo siete muertes, todas

en pacientes mayores de 70 afios, resultando una tasa de letalidad del 1,01%%°.

Se ha utilizado el coeficiente de correlacion de Spearman para estimar la magnitud de

la asociacion entre las variables.

Resultados
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Hay una gran heterogeneidad entre los paises en cuanto a los indicadores incluidos en
el estudio (Tabla | del Apéndice online). La tasa de incidencia no se asocia con el tiempo
transcurrido desde el primer caso registrado (p = 0,32) y presenta una correlacion
moderada positiva con la tasa de pruebas realizadas para COVID-19 (p <0,05) y con el
namero de profesionales de medicina por habitante en el pais (p <0,05). El pais con
mayor incidencia es lIslandia, que pertenece al grupo de paises europeos que han
comenzado a registrar y comunicar los casos mas recientemente. En cuanto a la
velocidad de progresién, hay una correlacion moderada negativa entre la incidencia y el
tiempo para llegar a los 100 casos, que sefiala que el grupo de paises que ha
comenzado a registrar casos mas tarde ha tenido menos tiempo desde el inicio de la
epidemia para llegar a los 100 casos (p <0,05). Por otra parte, hay una correlacion
moderada positiva entre la tasa de incidencia y la tasa de mortalidad (p <0,05), y la tasa
de mortalidad esta asociada de forma positiva y fuertemente con la letalidad (p <0,01).
Sin embargo, no hay asociacion entre la proporcion de personas mayores de 65 afios y
la tasa de mortalidad ni la letalidad. Tampoco las variables relacionadas con la
estructura fisica y el gasto de los sistemas de salud se asocian con la letalidad y la
mortalidad. La letalidad se asocia con el momento de inicio de la epidemia (p <0,05).
Finalmente, ltalia tiene la mayor letalidad relativa, una letalidad 7,9 veces mayor que la

estimada para el crucero.
Discusién

La comparacion de los paises incluidos en este estudio no presenta los patrones
esperados correspondientes a la evolucion de una epidemia de una enfermedad

infecciosa con transmisibilidad rapida y alta letalidad en personas mayores.

La incidencia es una medida de frecuencia que depende de las caracteristicas
relacionadas con el virus, la susceptibilidad a la infeccion por parte de la poblacion y la
capacidad de los sistemas de salud para identificar a los portadores del virus. La
correlacion entre el nimero de pruebas por millén de personas y la incidencia indica que
la epidemia puede estar subestimada por la dificultad para hacer el diagndstico en
algunos paises. La falta de correlacion entre la letalidad y la proporcion de personas
mayores de 65 afios es un resultado inesperado, incluso teniendo en cuenta las
limitaciones relacionadas con el tipo de disefio del estudio, el nUmero de paises
estudiados y el tiempo relativamente corto desde el inicio de la epidemia. Los paises
gue tienen una mayor proporcion de personas mayores y un tiempo de epidemia similar
deberian presentar una tasa de letalidad similar. Sin embargo, paises como Espafia y

Alemania presentan una magnitud de la letalidad muy diferente, teniendo una proporcién
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de personas mayores de 65 afios y un tiempo de epidemia similares. La letalidad es un
indicador que depende de la capacidad de identificar casos y muertes, y por lo tanto
sintetiza dos elementos cruciales de un proceso epidémico: la magnitud y el impacto.
Las diferencias en la letalidad pueden justificarse en caso de diferencias en el perfil de
las poblaciones, los factores socioecondémicos y ambientales, o el acceso a la atencion
sanitaria. Sin embargo, la mayoria de los paises analizados tienen caracteristicas muy
similares, lo que no justificaria las diferencias encontradas. La letalidad en los paises
tampoco deberia ser mayor que la encontrada en el barco, ya que, en este, las personas
eran también de paises de la OCDE y con una alta proporcién de personas mayores de
65 afios (58,04%).1!

Desde una perspectiva epidemioldgica, los resultados de este estudio indican que la
hip6tesis mas probable es la falta de identificacion de casos leves, o que aumentaria la
magnitud de la letalidad. Los estudios basados en modelos matematicos apuntan a una
alta tasa de no deteccion de casos al comienzo de la epidemia, que es la justificacion

mas probable de las diferencias encontradas?*2,

La letalidad encontrada, por encima de la esperada (en funcién de la del crucero), puede
indicar que hay una transmision no detectada y una subestimacion de la epidemia, lo
gue justifica la necesidad de mejorar los procesos de vigilancia epidemiolégica. Para
corregir esta subestimacion, en aquellos lugares con alta letalidad relativa este valor

podria utilizarse como factor de correccion para estimar el nimero real de infectados.

Este estudio se ha desarrollado cuando todavia se esté en la fase inicial de la epidemia
en muchos paises, y ademas, el numero de paises incluidos es limitado, lo cual puede
haber afectado a los resultados. Por otra parte, el uso de criterios epidemiologicos vy el
andlisis de datos poblacionales pueden ayudar a comprender las nuevas epidemias,

incluso considerando los posibles sesgos y las limitaciones de estos estudios®.

La conclusién mas importante de este estudio es que la globalizacién de la economia
exige sistemas de vigilancia epidemiolégica mucho mas eficaces, incluyendo mejoras
de las capacidades de deteccion de casos y de andlisis de los datos. La alta tasa de
letalidad en Espafia y las diferencias entre las comunidades autbnomas sugieren una
subestimacion variable de los casos y sefalan la necesidad de reforzar y coordinar la
vigilancia epidemioldgica y la deteccién de casos en nuestro pais. Esto es necesario
para dar apoyo a las acciones de respuesta y a la planificacion de la preparacion desde
la salud publica, y poder asi intervenir de una manera mas efectiva y especifica,

generando menos dafios para la salud y la economia global.

Apéndice. Material suplementario
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Puede consultarse material adicional a este articulo en su versién electrénica disponible
en doi:10.1016....

Editor responsable del articulo
Carlos Alvarez Dardet.

¢ Qué se sabe sobre el tema?

La pandemia de COVID-19 se ha extendido rapidamente y es un desafio para los
sistemas sanitarios del mundo. Hay un esfuerzo cientifico mundial para conocer las
caracteristicas de esta epidemia y permitir el desarrollo de estrategias eficaces de salud
publica. Sin embargo, poco se sabe sobre los factores que determinan el
comportamiento y la evolucion de la epidemia, y los que pueden reducir su impacto

sanitario.
¢ Qué afade el estudio realizado a la literatura?

Las altas tasas de letalidad pueden indicar una transmision no detectada y una
subestimacion de la epidemia. Esta subestimacion debe considerarse para corregir las
estimaciones de la incidencia. Se subraya la importancia de mejorar la eficacia de los
sistemas de vigilancia epidemiol6gica, aumentando sus capacidades de deteccién de
casos y de analisis de datos. Asimismo, la alta letalidad en Espafia sugiere una
subestimacién de la incidencia y apunta a la necesidad de reforzar la vigilancia

epidemioldgica y la deteccion de casos.

Declaracion de transparencia

El autor principal (garante responsable del manuscrito) afirma que este manuscrito es
un reporte honesto, preciso y transparente del estudio que se remite a GACETA
SANITARIA, que no se han omitido aspectos importantes del estudio, y que las
discrepancias del estudio segun lo previsto (y, si son relevantes, registradas) se han

explicado.
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